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Bifidobacteriumは主に腸内細菌として胃腸に存在し、宿主を介し有益な役割を果たしていることが知られ
ている。しかし近年Bifidobacterium選択培地の開発によって、ヒト口腔にも存在していることが明らかとな
り、特に早期発症型小児齲蝕などの齲蝕を有する小児の口腔内から高頻度に検出されることがわかってきた。
Bifidobacteriumは、代表的な齲蝕関連細菌である Streptococcus mutansよりも高い耐酸性能を持つことや、
「ビフィドシャント」と呼ばれる通常の解糖系とは異なる特殊な糖代謝経路により酸を産生することが報告さ
れており、齲蝕が発生しやすい環境づくりに寄与していることが予測される。しかし口腔内を模した環境にお
ける糖代謝の様相や、フッ化物による代謝制御機構について検討している報告はこれまでに無い。そこで本研
究では、代表的な口腔BifidobacteriumとしてB. longumおよびB. dentium、対照としてS. mutansを用いて、
酸産生活性の測定、またフッ化物による糖代謝抑制効果とその抑制メカニズムの生化学的機構について検討し
た。 
グルコースおよびラクトースからの酸産生活性と、フッ化物による阻害効果についてはpH-statにて測定し
た。そのとき産生された各種代謝産物は高速液体クロマトグラフィーを用いて解析した。さらにフッ化物の阻
害箇所を特定するために、代謝中間体をキャピラリー電気泳動-飛行時間型質量分析計で解析した。 
その結果、Bifidobacteriumの酸産生活性はStreptococcusより低かったものの、低pH環境においても酸産
生活性を維持していた。さらにBifidobacteriumでは糖を加えていない場合でも連続的に酸産生が認められ、
菌体内多糖を貯蔵することが示唆された。代謝産物としては Bifidobacteriumは約 80%が酢酸であったのに対
し、Streptococcusは主に乳酸を産生していた。また Bifidobacteriumはフッ化物の添加により酸産生活性が
低下したことから、フッ化物による糖代謝抑制効果があることが示された。そこで、フッ化物により阻害され
る酵素を特定するためにメタボローム解析を行った。その結果、解糖系のグルコースイソメラーゼとエノラー
ゼ、およびビフィドシャントのトランスアルドラーゼが阻害されることが推察された。しかし、ビフィドシャ
ントにはそれらの酵素を介さない代謝経路があり、この経路を利用することでフッ化物による阻害を受けずに
酢酸を産生していることが明らかになった。さらにフッ化物による酸産生活性の 50%阻害濃度は、
Streptococcusよりも Bifidobacteriumのほうが格段に高い濃度を示したことからも、Bifidobacteriumはこ
の迂回経路を利用することでフッ化物に対する耐性が高くなると考えられた。またBifidobacteriumは、グル
コースよりもラクトースを基質とした場合に酸産生活性やフッ化物に対する耐性が高くなったことから、ラク
トースを頻回に摂取する乳幼児においては本菌がより生存しやすい口腔環境になっているものと推察された。 
本研究の成果から得られる、乳幼児の齲蝕におけるBifidobacteriumの関与の可能性やフッ化物の利用法等
の新たな情報は、今後の齲蝕罹患率の低下や、健全な乳歯列から健全な永久歯列への移行へと導く一助となる
ものと考えられる。 
 
 
